Вплив інгібіторів ароматази на вміст загального білка вісцеральної жирової тканини при метаболічному синдромі у хом’ячків by Zagayko, A. L. et al.
[31]
Ukraïns’kij bìofarmacevtičnij žurnal, No. 4 (51) 2017 ISSN 2311-715X (Print)ISSN 2519-8750 (Online)
УДК 611.618.26:611.43                     https://doi.org/10.24959/ubphj.17.127
А. Л. Загайко, Д. В. Литкін, К. В. Стрельченко
Національний фармацевтичний університет
Вплив інгібіторів ароматази на вміст 
загального білка вісцеральної жирової 
тканини при метаболічному синдромі 
у хом’ячків
Актуальність. В останні роки все більше уваги приділяється ролі посилення периферичної ароматазної 
реакції в патогенезі розвитку ожиріння і метаболічного синдрому. Близько 39 % чоловіків та 40 % жінок старше 
18-и років по всьому світу страждають від надмірної ваги (ІМТ > 25) і у таких пацієнтів майже в усіх випадках 
відмічається дисбаланс статевих гормонів, який є наслідком посилення ароматазної активності жирової тканини.
Мета роботи. Дослідити вплив інгібіторів ароматази на показники загальної маси тіла, вмісту білка в жи-
ровій тканині та їх кореляцію у хом’ячків з експериментальним метаболічним синдромом.
Матеріали та методи. Вміст білка в гомогенаті вісцеральної жирової тканини визначали за методом Лоурі 
в модифікації Хартрі. Статистичну обробку результатів проводили методами варіаційної статистики з вико-
ристанням непараметричних методів аналізу, взаємозв’язки між ознаками визначали за коефіцієнтом лінійної 
кореляції Пірсона.
Результати та їх обговорення. Найефективнішим препаратом з групи інгібіторів ароматази при зменшен-
ні гіпертрофічного росту жирової тканини у всіх тварин незалежно від статі і віку показав себе летрозол. Ана-
строзол і екземестан показали дещо меншу ефективність і краще впливали на тварин молодого віку.
Висновки. Введення летрозолу в дозі 0,309 мг/кг призводив до вірогідного зменшення середньої маси тіла 
на 24-35 % і відповідного збільшення вмісту білка в вісцеральній жировій тканині на 12-46 % з високим коефі-
цієнтом кореляції.
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Aromatase inhibitors effect on the total protein content of visceral adipose tissue 
in hamsters with metabolic syndrome
Topicality. Recently, more attention has been paid to the role of the peripheral aromatase reaction enhancement 
in pathogenesis of obesity and metabolic syndrome. About 39 % of men and 40 % of women over 18 around the world 
are overweight (BMI > 25) and in almost all cases they have an imbalance of sex hormones, which is caused by increased 
aromatase activity of adipose tissue.
Aim. To study the effect of aromatase inhibitors on the parameters of total body weight, protein content in adipose 
tissue and their correlation in hamsters with experimental metabolic syndrome.
Materials and methods. Protein content in the visceral adipose tissue homogenate was detected by the Lowry 
method in the Hartree modification. Statistical processing of the results was carried out by variational statistics methods 
using nonparametric methods of analysis, the interrelations between the signs were determined by the Pearson linear 
correlation coefficient.
Results and discussion. The most effective drug from the group of aromatase inhibitors which reduced hyper-
trophic growth of adipose tissue in all animals both sexes and ages was letrozole. Anastrozole and exemestane showed 
less efficacy, and had a better effect on young animals.
Сonclusions. The letrozole administration at a dose of 0.309 mg/kg resulted in a significant decrease in the average 
body weight by 24-35 % and a corresponding increase in protein content of visceral adipose tissue by 12-46 % with a 
high correlation coefficient.
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Влияние ингибиторов ароматазы на содержание общего белка висцеральной 
жировой ткани при метаболическом синдроме у хомяков 
Актуальность. В последнее время все больше внимания уделяется роли усиления периферической аро-
матазной реакции в патогенезе развития ожирения и метаболического синдрома. Около 39 % мужчин и 40 % 
женщин старше 18-и лет по всему миру страдают от избыточного веса (ИМТ > 25) и у таких пациентов почти 
во всех случаях отмечается дисбаланс половых гормонов, который является следствием усиления ароматазной 
активности жировой ткани.
Цель работы. Исследовать влияние ингибиторов ароматазы на показатели общей массы тела, содержание 
белка в жировой ткани и их корреляцию у хомячков с экспериментальным метаболическим синдромом.
Материалы и методы. Содержание белка в гомогенате висцеральной жировой ткани определяли по мето-
ду Лоури в модификации Хартри. Статистическую обработку результатов проводили методами вариационной 
статистики с использованием непараметрических методов анализа, взаимосвязи между признаками определя-
ли по коэффициенту линейной корреляции Пирсона.
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Результаты и их обсуждение. Наиболее эффективным препаратом из группы ингибиторов ароматазы в 
уменьшении гипертрофического роста жировой ткани у всех животных независимо от пола и возраста показал 
себя летрозол. Анастрозол и экземестан показали несколько меньшую эффективность и лучше влияли на жи-
вотных молодого возраста.
Выводы. Введение летрозола в дозе 0,309 мг/кг приводило к достоверному уменьшению средней массы 
тела на 24-35 % и соответствующего увеличения содержания белка в висцеральной жировой ткани на 12-46 % 
с высоким коэффициентом корреляции.
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ВСТУП
В останні роки все більше уваги приділяється 
ролі посилення периферичної ароматазної реакції в 
патогенезі розвитку ожиріння і метаболічного синд- 
рому. Механізм цього явища поки що недостатньо вив- 
чений, і з кожним роком нові дослідження доповню-
ють і приносять нові елементи в загальний пул знань 
щодо кореляції активності периферійної жирової аро-
матази і зайвої ваги. Зараз цей процес розглядають 
як комплексне порушення метаболізму, де всі пато-
генетичні компоненти пов’язані і потенціюють один 
одного. З одного боку, саме збільшення жирової тка-
нини в організмі може надмірно посилювати сигналь-
ні шляхи, що збільшують експресію ароматази жиро- 
вої тканини. З іншого боку, збільшення продуктів аро-
матизації ендогенних субстратів ферменту – естроге-
нів призводить до пригнічення ліполізу, сприяє рос- 
товій стимуляції жирової тканини та індукує реплі-
кацію і проліферацію преадипоцитів, що посідає цент- 
ральне положення при термінальних морбідних фор-
мах ожиріння [2, 3]. 
Інгібітори ароматази здатні оборотно чи необо-
ротно (в залежності від хімічної структури) інгібу-
вати ароматизацію андрогенів, тим самим зменшу-
ючи загальну кількість її продуктів. Зараз інгібітори 
ароматази застосовуються лише при терапії естро-
генозалежного раку молочної залози у жінок і не ма- 
ють прямого показання при застосуванні при ожи-
рінні, метаболічному синдромі, а також інших захво-
рювань, у патогенезі яких відмічається вторинний 
або первинний дисбаланс статевих гормонів, пов’я- 
заний зі зміною ароматазної активності жирової тка- 
нини. Однак роботи, де досліджувалися взаємовід-
носини раку молочної залози, ожиріння і метаболіч-
ного синдрому та застосування інгібіторів аромата-
зи, можуть стати важливим джерелом інформації для 
прогнозування ефективності застосування інгібіто-
рів ароматази у пацієнтів з надлишковим індексом 
маси тіла (ІМТ) з метою лікування проявів метабо-
лічного синдрому.
Близько 39 % чоловіків та 40 % жінок старше 
18-и років по всьому світу страждають від надмір-
ної ваги (ІМТ > 25) [4]. У жінок, які мають надмірну 
вагу або страждають на ожиріння, ризик виникнен-
ня раку молочної залози є в три рази більшим, ніж 
у жінок з нормальною вагою, що є суттєвою різни-
цею. Багато серйозних досліджень вказує на вагомий 
взаємозв’язок та вірогідну кореляцію зайвої ваги 
(та інших компонентів метаболічного синдрому, та-
ких як інсулінорезистентність) з підвищеною часто-
тою виникнення раку молочної залози у жінок, окрім 
того, з 60-х років минулого століття ожиріння було 
офіційно признане фактором ризику виникнення онко- 
логічних захворювань молочної залози [6-8]. В пер-
шу чергу, це пов’язують з гіперпродукцією естроге-
нів, лептину та інших тканинних гормонів при ожи-
рінні, що, в свою чергу, впливають на розвиток та ріст 
новоутворення через вплив на ключові для індукції 
раку гени (рецептор прогестерону, рецептор естро-
гену, аденозин-A1-рецептор та ін.) [9-11]. А збільшен-
ня продукції естрогенів (за рахунок збільшення кіль-
кості фібробластів) та інших регуляторних сполук 
стимулює збільшення жирової маси тіла, в тому чис-
лі й жирової тканини грудей у жінок, і по механізму 
зворотної регуляції провокує розвиток онкології [7, 9].
Враховуючи вищезазначене й те, що рак вини-
кає не в 100 % випадків у жінок з ожирінням і підви-
щеною ароматазною активністю жирової тканини, 
можна припустити, що ожиріння та активність аро-
матази корелюють безпосередньо, тому зменшенням 
ароматазної активності і продуктів її реакції можна 
впливати на масу тіла пацієнтів з ожирінням і мета-
болічним синдромом. Слід відмітити, що у таких па-
цієнтів майже в усіх випадках відмічається дисбаланс 
статевих гормонів, який є наслідком посилення аро-
матазної активності жирової тканини і не є компен-
саторним механізмом, а ще більше посилює патоло-
гічний стан [12, 13].
Однією з головних морфологічних і біохімічних 
характеристик жирової тканини є вміст загального 
білка. Доведено, що вміст загального білка на оди-
ницю маси жирової тканини при ожирінні зменшу-
ється як у гризунів, так і у людей. В першу чергу, це 
пов’язано зі збільшенням об’єму адипоцитів за раху-
нок більшої кількості ліпідних відкладень, що й зу-
мовлює зменшення частки білка до ліпідів [13]. При 
цьому загальна кількість білка жирової тканини в ор-
ганізмі зростає через збільшення загальної маси жи-
рової тканини, що є важливим для розуміння шляху 
збільшення ароматазної активності при збільшенні 
ІМТ. Деякі автори навіть повідомляють про збільшен-
ня кількості загального білка з розрахунком на одну 
клітину при збільшенні загальної і жирової ваги, але 
все ж таки зазначають, що на одиницю маси жиро-
вої тканини загальний білок все ж-таки зменшував-
ся [15]. Існують дані щодо можливої наявності ліній- 
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ної кореляції між загальною вагою пацієнтів і кіль-
кістю білка в 100 г жирової тканини (табл. 1). 
Оскільки показник вмісту загального білка є до-
сить інформативним, демонструє істотний ступінь 
ожиріння вісцеральної тканини і співвідноситься з 
загальною масою тіла у людей і гризунів, що робить ін-
терпретацію наших результатів на людей релевант-
ною, метою цього сегменту дослідження стало вив- 
чення показників загальної маси тіла, вмісту білка в 
жировій тканині та їх залежності у хом’ячків з експе-
риментальним метаболічним синдромом, впливу ін-
гібіторів ароматази різної структури на ці показники.
МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Експериментальне дослідження проводили на 
200 сирійських хом’ячках (Mesocricetus auratus) обох 
статей віком 1 і 2,5 місяці. Піддослідні тварини утри-
мувались у віварії ЦНДЛ Національного фармацев-
тичного університету згідно зі стандартними сані-
тарними нормами та рекомендованими умовами на 
необхідному харчовому раціоні [16, 17]. Усі дослід- 
ження проводились у відповідності до директиви Ради 
ЄС 86/609 ЄЕС від 24 листопада 1986 року про дотри-
мання законів, постанов та адміністративних поло- 
жень держав ЄС з питань захисту тварин, які вико-
ристовуються для експериментальної та іншої нау- 
кової мети [18, 19]. 
Відтворення експериментального метаболічного 
синдрому у хом’ячків індукували модельною високо-
калорійною дієтою, багатою на жири та фруктозу 
впродовж 6 тижнів [20, 21]. Тварини, які були в групі 
інтактного контролю, утримувалися впродовж 6 тиж-
нів на збалансованому стандартному раціоні для хом’яків. 
Об’єктом дослідження виступали препарати з гру-
пи інгібіторів ароматази 3 покоління, зареєстровані 
на ринку України: екземестан (Екземестан-ВІСТА®, 
табл. 25 мг, № 30, № UA/14554/01/01), летрозол 
(Летромара®, табл. 2,5 мг, № 30№, UA/4698/01/01) 
та анастрозол (Анастрозол САНДОЗ®, табл. 1 мг, № 28, 
№ UA/13575/01/01).
Еквівалентні дози для тварин (AED) були розра-
ховані з урахуванням середньотерапевтичних до- 
бових доз препаратів для людини і міжвидової різ-
ниці маси та площі поверхні тіла та відображені в 
табл. 2 [22].
Досліджувані препарати в лікувальному режимі 
вивчали після 6-ого тижня моделювання патології. 
Досліджувані фармакологічні засоби в індивідуаль-
ній для кожної тварини дозі диспергували з 1 мл во- 
ди очищеної і вводили внутрішньошлунково за до-
помогою спеціального зонду один раз на добу о 12.00 
впродовж 21-ї доби. Тварини груп інтактного контро-
лю та контрольної патології замість препаратів отри-
мували 1 мл води очищеної для відтворення рівних 
умов експерименту. Після початку лікування раціон 
тварин усіх експериментальних груп залишався не-
змінним.
Наприкінці 9-го тижня експерименту (3-ого тиж-
ня лікування) тварин зважували і виводили з експе-
рименту під хлороформним наркозом шляхом дека- 
пітації. За 6 годин до проведення евтаназії тварин 
позбавляли вільного доступу до їжі. Декапітованих 
тварин препарували задля вилучення вісцерально-
го мезентерального жиру [23].
Перед експериментом усіх тварин (200 особин) 
було розподілено на 5 дослідних груп по 40 тварин, 
які поділялися ще на 4 підгрупи (по 10 тварин) в за-
лежності від статі і віку (самці, самиці/молоді, зрілі):
• група тварин інтактного контролю (ІК);
• група тварин, у яких індукували експерименталь-
ний метаболічний синдром, контрольна патоло-
гія (КП);
• тварини, які отримували екземестан внутрішньо- 
шлунково в дозі 3,086 мг/кг впродовж 21-ї доби 
(Екземестан);
• тварини, які отримували летрозол внутрішньо- 
шлунково в дозі 0,309 мг/кг впродовж 21-ї доби 
(Летрозол);
• тварини, які отримували анастрозол внутрішньо- 
шлунково в дозі 0,126 мг/кг впродовж 21-ї доби 
(Анастрозол).
Контроль маси тіла тварин проводили щотижня 
впродовж всього експерименту о 9.00 натщесерце на 
лабораторних електронних вагах (EJ-6100, AnD, Японія). 
Таблиця 1
ПОКАЗнИК КІЛьКОСТІ бІЛКА В 100 г жИРОВОї 
ТКАнИнИ ПАЦІєнТІВ З РІЗнОю ВАгОю  
В ЕКСПЕРИМЕнТАЛьнОМУ ДОСЛІДжЕннІ 
LoReTTe W. ThoMAS [14]
Вага пацієнтів, кг
Середній вміст білка в 
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Екземестан 25 мг 3,086 мг/кг
Летрозол 2,5 мг 0,309 мг/кг
Анастрозол 1 мг 0,126 мг/кг
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Із вісцеральної жирової тканини отримували го-
могенат, який готували з 1 г вісцеральної жирової тка-
нини та 3 мл калію фосфатного буфера. Після чого 
білки з гомогенату осаджували центрифугуванням з 
трихлороцетовою кислотою і перерозчиняли в 0,1 Н 
розчині натрію гідроксиду. Вміст білка визначали за 
методом Лоурі в модифікації Хартрі (метод Міллера 
в модифікації Хартрі). Метод відноситься до колори-
метричних методів кількісного визначення білків у 
розчині і базується на двох реакціях: утворення бі-
уретового мідного комплексу та взаємодії реактиву 
Фоліна з тирозином і цистеїном у пептидних ланцю-
гах. Після проведення реакцій інтенсивність забарв-
лення виміряли проти бланка при 650 нм.
Статистичну обробку отриманих результатів про-
водили методами варіаційної статистики з викорис-
танням непараметричних методів аналізу (Mann-
Whitney U-Test) за допомогою комп’ютерних програм 
STATISTIСА 7.0 та MS Exel 2007, взаємозв’язки між оз- 
наками визначали за показником коефіцієнта ліній-
ної кореляції Пірсона та оцінювали їх силу за шка-
лою Чеддока [25, 26].
РЕЗУЛьТАТИ ТА їх ОбгОВОРЕння
Після відтворення експериментального метабо-
лічного синдрому маси тіла всіх тварин були на од-
ному рівні (всередині своєї підгрупи) і були вірогід- 
но більше за середню масу тварин відповідного ін-
тактного контролю. Після 21-денного курсу лікуван-
ня інгібіторами ароматази проводили контрольне 
зважування тварин і визначали вміст загального біл- 
ка в вісцеральній жировій тканині. Середні значен-
ня всіх показників тварин груп інтактного контро-
лю знаходилися в межах фізіологічної і вікової нор-
ми [27]. Дослідження показали наявність високої і 
надзвичайно високої зворотної кореляції між цими 
показниками в інтактних тварин всіх підгруп, що вка-
зує на те, що в нормі ці параметри мають сильну за-
лежність один від одного. У тварин з експерименталь- 
но індукованим метаболічним синдромом на відмі-
ну від інтактних параметр середньої маси тіла силь-
но зростав, а масова кількість білка в вісцеральній 
жировій тканині зменшувалася, при цьому рівень зво-
ротної лінійної кореляції за шкалою Чеддока зали-
шався високим. Це пов’язано перш за все з тим, що 
на початковому этапі метаболічному синдрому (у від-
сутності термінальних стадій ожиріння) частіше за 
все притаманний гіпертрофічний, а не гіперпластич-
ний характер росту жирової тканини [28].
У молодих самців з експериментальним метабо-
лічним синдромом групи контрольної патології від-
мічалося вірогідне збільшення середньої маси тіла 
на 35,9 г та зниження вмісту загального білка у віс- 
церальній жировій тканині на 22,6 мг/г (табл. 3).
Під впливом 21-денного введення екземестану 
в дозі 3,086 мг/кг у молодих самців з метаболічним 
синдромом було відмічене вірогідне зменшення маси 
тіла до середнього показника в 119 г і статистично 
незначуще збільшення вмісту білка в жировій тка-
нині 22,6 мг/г, а зв’язок між ознаками був на поміт-
ному, але невисокому рівні (табл. 3).
Внутрішньошлункове введення молодим хом’яч- 
кам летрозолу в дозі 0,309 мг/кг протягом 3-х тиж-
нів привело до нормалізації обох показників, які не 
мали вірогідних відмінностей від аналогічних показ-
ників з групи ІК. У групі, де тваринам вводили анастро-
зол, маса тіла теж приходила до норми, але вміст біл-
ка в жировій тканині був трохи нижчим і вірогідно 
відрізнявся як від показників інтактного контролю, 
так і від показників групи контрольної патології. Зво-
ротна кореляція досліджуваних показників за шка-
лою Чеддока в даній групі була високою (табл. 3).
Під впливом висококалорійної модельної дієти се-
редня маса зрілих самців хом’ячків вірогідно збільши-
лася майже на 50 г відносно інтакту, а вміст білка на грам 
вісцерального жиру зменшився на 41,5 мг (табл. 4).
Застосування екземестану та анастрозолу в цій 
когорті тварин вірогідно зменшувало середню масу 
тіла на 43,9 й 35,5 г відповідно, але майже не вплину-
ло на вміст білка в мезентеральному жирі. При цьо-
му взаємозв’язок досліджуваних параметрів в обох 
випадках був високим (табл. 4).
Таблиця 3
ВПЛИВ ІнгІбІТОРІВ АРОМАТАЗИ нА ВЗАєМОЗВ’яЗОК МІж МАСОю ТІЛА І ВМІСТОМ бІЛКА  
В жИРОВІй ТКАнИнІ У САМЦІВ хОМ’ячКІВ МОЛОДОгО ВІКУ З ЕКСПЕРИМЕнТАЛьнИМ 
МЕТАбОЛІчнИМ СИнДРОМОМ
Експериментальна  
група (n = 10)
Середня маса тіла, г
Вміст білка в вісцеральній 
жировій тканині, мг/г
Коефіцієнт кореляції Rxy 
ІК 107,3 ± 2,7 161,4 ± 3,3 -0,918
КП 143,2 ± 3,1* 138,8 ± 5,2* -0,881
Екземестан 119,0 ± 4,8*/** 145,2 ± 2,9* -0,659
Летрозол 105,3 ± 3,9** 154,7 ± 3,5** -0,729
Анастрозол 106,3 ± 4,5** 151,4 ± 3,6*/** -0,778
Примітки: * – відмінності вірогідні відносно тварин групи інтактного контролю (р ≤ 0,05); ** – відмінності вірогідні відносно тварин 
групи контрольної патології (р ≤ 0,05).
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У зрілих самців, яких впродовж 3-х тижнів ліку-
вали летрозолом у дозі 0,309 мг/кг, як у молодих від-
мічалося вірогідне зменшення середньої маси тіла і 
збільшення вмісту білка в вісцеральній жировій тка-
нині до рівнів фізіологічної норми із збереженням 
високої кореляції двох ознак (табл. 4).
В умовах експериментального метаболічного синд- 
рому середня маса тіла самиць хом’ячків молодого 
віку збільшилася майже в 1,5 рази, а вміст білка в ві-
сцеральній жировій тканині зменшився аж на 40 % 
(табл. 5).
У цій когорті тварин найефективнішим показав 
себе препарат екземестан у дозі 3,086 мг/кг, після кур-
сового застосування якого у самиць хом’ячків не від-
мічалося статистично значущих відмінностей від ін- 
тактних значень за обома параметрами, але спосте-
рігалося зниження сили зворотного зв’язку ознак до 
помітного рівня (табл. 5).
Завдяки отриманню препаратів з групи нестеро-
їдних інгібіторів ароматази летрозолу та анастрозо-
лу у молодих самиць хом’ячків відмічалася нормалі- 
зація загальної маси тіла; вміст білка в жировій тка-
нині вірогідно збільшувався на 27,6 і 35,6 мг/г, але ці 
значення також статистично значуще відрізнялися 
від показників групи інтактного контролю (р ≤ 0,05) 
(табл. 5).
У зрілих самиць хом’ячків з групи контрольної пато-
логії відмічалося вірогідне збільшення середньої маси 
тіла майже на 50 г і зменшення масового вмісту загаль-
ного білка в вісцеральному жирі на 48 мг/г (табл. 6).
У тварин, які приймали екземестан, спостеріга-
лася невелика тенденція до покрашення стану, однак 
обидва параметри в цій групі не мали вірогідних від-
мінностей від аналогічних показників групи контроль-
ної патології. Крім того, відмічалося сильне знижен-
ня коефіцієнта зворотної лінійної кореляції (табл. 6).
Після лікування летрозолом у дозі 0,309 мг/кг 
у самиць хом’яків відмічалося вірогідне зменшення 
загальної маси тіла на 41,5 г і збільшення вмісту біл-
ка в вісцеральній жировій тканині на 34,1 мг/г з ви-
соким показником кореляції цих параметрів (табл. 6).
Середня маса тварин, яким впродовж 3-х тижнів 
вводили анастрозол у дозі 0,126 мг/кг, вірогідно змен-
шувалася на 23,1 г, але вірогідних змін проценту біл-
ка в вісцеральному жирі помічено не було, а кореля-
ція ознак була помітною (табл. 6). 
Отримані дані можуть свідчити про те, що ефек-
тивним препаратом, здатним зменшувати ступінь віс- 
церального ожиріння, може стати препарат летро-
зол. Його вплив на зменшення загальної маси тіла і 
на збільшення вмісту білка в вісцеральній жировій 
тканині при збереженні високого коефіцієнта коре-
Таблиця 4
ВПЛИВ ІнгІбІТОРІВ АРОМАТАЗИ нА ВЗАєМОЗВ’яЗОК МІж МАСОю ТІЛА І ВМІСТОМ бІЛКА  
В жИРОВІй ТКАнИнІ У САМЦІВ хОМ’ячКІВ ЗРІЛОгО ВІКУ З ЕКСПЕРИМЕнТАЛьнИМ  
МЕТАбОЛІчнИМ СИнДРОМОМ
Експериментальна  
група (n = 10)
Середня маса тіла, г
Вміст білка в вісцеральній 
жировій тканині, мг/г
Коефіцієнт кореляції Rxy
ІК 127,6 ± 3,9 145,1 ± 3,9 -0,848
КП 176,3 ± 4,7* 103,6 ± 3,3* -0,904
Екземестан 132,4 ± 4,2** 109,9 ± 3,7* -0,782
Летрозол 132,3 ± 3,2** 151,3 ± 4,0** -0,841
Анастрозол 140,8 ± 4,0*/** 106,6 ± 3,3* -0,795
Примітки: * – відмінності вірогідні відносно тварин групи інтактного контролю (р ≤ 0,05); ** – відмінності вірогідні відносно тварин 
групи контрольної патології (р ≤ 0,05).
Таблиця 5
ВПЛИВ ІнгІбІТОРІВ АРОМАТАЗИ нА ВЗАєМОЗВ’яЗОК МІж МАСОю ТІЛА І ВМІСТОМ бІЛКА  
В жИРОВІй ТКАнИнІ У САМИЦь хОМ’ячКІВ МОЛОДОгО ВІКУ З ЕКСПЕРИМЕнТАЛьнИМ 
МЕТАбОЛІчнИМ СИнДРОМОМ
Експериментальна  
група (n = 10)
Середня маса тіла, г
Вміст білка в вісцеральній 
жировій тканині, мг/г
Коефіцієнт кореляції Rxy
ІК 102,6 ± 2,8 134,5 ± 4,6 -0,769
КП 151,7 ± 3,3* 82,5 ± 1,6* -0,809
Екземестан 112,0 ± 3,4** 127,7 ± 6,6** -0,533
Летрозол 99,3 ± 3,547** 110,1 ± 4,1*/** -0,760
Анастрозол 100,3 ± 3,801** 118,1 ± 4,3*/** -0,723
Примітки: * – відмінності вірогідні відносно тварин групи інтактного контролю (р ≤ 0,05); ** – відмінності вірогідні відносно тварин 
групи контрольної патології (р ≤ 0,05).
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ляції прямо вказує на зменшення об’єму вісцераль-
них жирових клітин, зменшення в них ліпідної част-
ки і, в цілому, на схуднення тварин через зменшення 
гіпертрофії вісцеральної жирової тканини.
З отриманих експериментальних даних помітно, 
що препарат анастрозол теж чинить вплив на корекцію 
маси тіла при експериментальному метаболічному синд- 
ромі у хом’яків, але його вплив на відновлення масової 
частки білка в вісцеральному жирі був менш помітним, 
ніж у летрозолу, але при цьому висока кореляція по-
казників зберігалася. Можливо це пов’язано з тим, що 
препарат також впливав на ліполітичні процеси в епі-
дермальному жирі, який в даному дослідженні не роз-
глядався. Слід також відмітити, що найбільшу ефектив-
ність при зменшенні гіпертрофії вісцеральних жирових 
клітин препарат чинив у тварин молодого віку.
Дані щодо ефективності застосування екземес-
тану для зменшення гіпертрофії вісцеральної жиро-
вої тканини є досить суперечливими, до того ж ваго-
ме зменшення залежності цих показників один від 
одного можуть свідчити про розвиток процесів, які 
пливають лише на один з показників: наприклад, по-
рушення обміну мінералокортекоїдів із затримкою 
рідини в організмі або перерозподіл жирових депо 
організму тощо. Цікавим є той факт, що у молодих 
самиць хом’ячків екземестан навпаки впливав на змен-
шення гіпертрофії жирової тканини краще за летро-
зол та анастрозол. Можливо це якось пов’язано з висо-
кою центральною ароматазною активністю в яєчниках 
молодих самиць ссавців і з особливостями тканинного 
розподілу досліджуваних фармакологічних засобів.
ВИСнОВКИ
Під впливом внутрішньошлункового введення 
досліджуваних інгібіторів ароматази в еквівалентних 
для тварин дозах впродовж 21-ї доби хом’ячкам різ-
ної статі та віку з експериментально індукованим ме-
таболічним синдромом відбувалися наступні зміни: 
• під впливом екземестану в дозі 3,086 мг/кг се-
редня маса тіла вірогідно знижувалася у моло-
дих самців на 16,9 %, у зрілих самців на 24,9 %, і 
у молодих самиць на 26,2 %, а масова частка біл-
ка в вісцеральній жировій тканині збільшувалася 
лише у молодих самиць на 54,8 %, в усіх інших ви-
падках зміна показників була статистично незна-
чущою. Коефіцієнт кореляції обох показників між 
собою у тварин, які отримували екземестан, був 
нижчим, ніж в інших експериментальних підгрупах;
• лікування тварин летрозолом у дозі 0,309 мг/кг 
призводило до вірогідного зменшення середньої 
маси тіла в усіх підгрупах (у молодих самців – на 
26,5 %, у зрілих самців – на 24,9 %, у молодих 
самиць – на 34,5 %, у зрілих самиць – на 24,0 %) 
і відповідного збільшення вмісту білка в вісце-
ральній жировій тканині (у молодих самців – на 
11,5 %, у зрілих самців – на 46,0 %, у молодих 
самиць – на 33,5 %, у зрілих самиць – на 44,8 %) 
з високим коефіцієнтом кореляції;
• щоденне введення тваринам анастрозолу в дозі 
0,126 мг/кг вплинуло на зменшення середньої 
маси тіла молодих самців на 25,8 %, зрілих сам-
ців – на 20,1 %, молодих самиць – на 33,9 % і зрі-
лих самиць – на 13,4 % (р ≤ 0,05), а статистично 
значуще збільшення вмісту білка в вісцеральній 
жировій тканині збільшувалося лише у молодих 
тварин на 9,1 і на 43,2 у зрілих самиць відповід-
но (р ≤ 0,05). Коефіцієнт кореляції цих ознак був 
високим в усіх тварин цієї групи, окрім зрілих 
самиць, де він був помітним (0,5 < Rxy < 0,7).
Конфлікт інтересів: відсутній.
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